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Date generale (actualitatea, frecvenţa, consecinţele)1. 
Factori etiologici şi mecanismele de dezvoltare a enteropatiei2. 
Semnele clinice3. 
Tratamentul şi profi lactica4. 
Este cunoscut faptul că tratamentul leucemiilor acute reprezintă un proces destul de complicat. Urmărind 
un scop nobil, el poate deveni cauza unui şir de complicaţii, predominant severe, iar în unele cazuri şi cauza 
decesului.
Majoritatea studiilor clinice cunoscute în literatura de specialitate, ce se referă la tratamentul leucemiilor 
acute, reprezintă analize statistice efectuate pe eşantioane mari de bolnavi. Aceste studii se referă, în special, 
la studierea efi cacităţii tratamentului anticanceros în raport cu procentul de obţinere a remisiunilor, mortalităţii 
timpurii, a supravieţuirii, cotei recidivelor.
Desigur, datele statistice ne inspiră un optimism, deoarece în prezent la 60-70% din bolnavi se obţine 
remisiune, iar 20-30% din bolnavi supravieţuiesc mai mult de 5 ani. Cu regret, menţionăm, că la 30-40% din 
bolnavii cu leucemii acute, tratamentul devine destul de complicat din cauză că o bună parte dintre ei sunt re-
zistenţi la terapia efectuată, mortalitatea în primele zile sau săptămâni fi ind destul de ridicată, tocmai din cauza 
complicaţiilor care se dezvoltă în perioada de inducţie. 
 Din cele expuse mai sus, putem afi rma că scăderea mortalităţii în primele zile sau săptămâni de la înce-
putul tratamentului, evitarea tuturor complicaţiilor, micşorarea cazurilor de rezistenţă la terapia efectuată, cu 
siguranţă vor duce la scăderea mortalităţii bolnavilor cu leucemii acute. Este cunoscut faptul, că în prezent, 
în 50% din cazurile rezistente la programele standard de polichimioterapie se obţine remisiune. Pe parcursul 
ultimilor 10 ani, a scăzut mortalitatea timpurie aproximativ cu 10%, graţie terapiei prescrise în perioada de 
inducţie. Totuşi, mortalitatea în faza de inducţie continuă să rămână destul de înaltă. Aproximativ 15-20% din 
bolnavi mor în primele 6-8 săptămâni de la începutul tratamentului.
Principala cauză a mortalităţii timpurii o reprezintă complicaţiile infecţioase, care predominant se dez-
voltă la bolnavi în perioada de inducţie. Cu regret, ele reprezintă şi cauza principală a decesului bolnavilor cu 
leucemii în primele zile, săptămâni. În prezent, datele din literatura mondială confi rmă faptul că se studiază pe 
larg problemele ce ţin de patogeneza şi terapia acestor complicaţii, în special efi cacitatea unor noi preparate 
antibacteriene, antivirotice, antifungice. 
Totuşi, în literatură încă este insufi cientă informaţie cu privire la modul de diagnosticare şi tratare a bol-
navilor la care, pe fundalul unei agranulocitoze mielotoxice s-a dezvoltat clinica unei enteropatii necrotizante. 
Cu toate că această complicaţie pe parcursul ultimilor 10 ani a scăzut simţitor, rata ei fi ind sub 10%, compara-
tiv cu 25% acum 20 ani, apariţia simptomatologiei clinice a enteropatiei, continuă să reperezinte un simptom 
alarmant, deoarece mortalitatea în aceste cazuri constituie 80%, tocmai prin faptul că diagnosticarea şi tactica 
tratamentului până în prezent nu sunt clare şi bine stipulate. Apariţia unor simptome în regiunea abdominală la 
bolnavii cu leucemii acute reprezintă o urgenţă medicală. De aceea, considerăm că este necesar de a reveni la 
această tematică, pentru a efectua o evaluare actuală a acestor probleme. 
O bună parte dintre medici, prin noţiunea de enteropatie subînţeleg deseori o multitudine de simptome 
clinice, care nu întotdeauna sunt corecte. Cu siguranţă, enteropatia este considerată de către medici exclusiv 
ca aşa simptome clinice, cum ar fi : apariţia în cazul agranulocitozei la bolnavi a balonării abdominale, scaune 
dese, diaree, dureri în regiunea abdominală. Dar ele sunt departe de a fi  sufi ciente şi corecte. Desigur, apariţia 
simptomatologiei menţionate reprezintă pentru medic o alarmă, iar tactica medicului trebuie să fi e promptă 
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şi concretă şi anume: este obligatorie trecerea bolnavului la regim de foame. Efi cacitatea acestei terapii a fost 
demonstrată încă din anii ‘60 la pacienţii cu boala actinică acută. 
Dar, în procesul de tratament este crucială tactica următoare aleasă de medic. Pentru stabilirea unui tra-
tament efi cient, este obligatoriu ca medicul să cunoască patogeneza complicaţiilor, în special a enteropatiilor, 
deoarece caracteristicile anatomice şi clinice nu întotdeauna coincid. Sub masca simptomatologiei clinice, 
cunoscută de noi ca enteropatie, poate să se dezvolte o enteropatie necrotizantă veritabilă, cum ar fi : colite-
le necrotizante, colitele pseudomembranoase induse de tratamentul antibacterian şi disbacterioza intestinală, 
pancreatita acută, tromboza venelor hepatice (ocluzia venoasă pe fond de terapie intensivă cu citostatice).
Enteropatia necrotizantă, care apare pe fundalul agranulocitozei pe parcursul tratamentului leucemiilor 
acute, a fost clasifi cată de către G.D. Amromim în anul 1968. Această clasifi care evidenţiază 4 tipuri de com-
plicaţii şi anume:
enterocolita ischemicăI. 
afectarea ulceroasă şi necrotică a părţii distale a intestinului subţire şi părţii ascendente a intestinului gros.II. 
enteropatia hemoragică şi necrotică cu dezvoltarea ulceroasă tip 2.III. 
afectarea mucoasei cavităţii bucale, a faringelui, esofagului.IV. 
Această clasifi care este relativă şi refl ectă etapele unui proces patologic unic. În clinică medicii depistea-
ză predominant doar afectarea intestinului gros, şi destul de rar afectarea mucoasei cavităţii bucale, faringelui, 
esofagului. Deseori, noi nici nu le considerăm ca fi ind complicaţii, că ele ar reprezenta unele simptome ale en-
teropatiei. Dar este logic să considerăm, că bolnavii care reprezintă simptome somatice severe, paraproctite au 
un risc destul de ridicat pentru dezvoltarea unei patologii a tractului gastrointestinal. Este indiscutabil faptul că 
la aceşti bolnavi există o serie de cauze care pot contribui la afectarea acestui sistem. La acest compartiment vă 
prezentăm unele simptome clinice care, după părerea noastră, corespund enteropatiei. Un simptom clinic con-
stant ce se poate depista la bolnavii cu leucemie reprezintă apariţia febrei, semnele clinice ale unei intoxicaţii 
generale, dureri abdominale atroce, uneori sub aspect de colici, uneori difuze, balonarea abdomenului, uneori 
severă, diaree, scaune 3-12 pe zi, deseori cu prezenţa elementelor mucoasei intestinale, cu sânge. În momentul 
palpaţiei abdomenului se constată rigiditate abdominală, uneori însă acest semn clinic poate chiar lipsi. La o 
bună parte a bolnavilor totuşi sunt prezente semnele unui abdomen acut. În marea majoritate a cazurilor, poate 
să lipsească un asemenea simptom ca limba uscată, peristaltica abdominală în momentul auscultaţiei. În cavi-
tatea abdominală uneori se constată lichid.
Din multitudinea factorilor etiologici ce pot contribui la apariţia simptomatologiei enumerate mai sus, 
dorim să evidenţiem următorii. 
În primul rând, şi cel mai important, subliniem complicaţiile în urma tratamentului cu preparatele citosta-
tice. Citostaticile, prin mecanismul lor de acţiune, afectează direct, nemijlocit mucoasa intestinală, contribuind 
la distrugerea, moartea acestor celule epiteliale. Cele mai toxice în acest sens sunt antraciclinele, în special 
doxorubicina (adriablastina). Doxorubicina, prin mecanismul de acţiune, duce la diminuarea, uneori chiar la 
blocarea totală a activităţii citocromului C din mitocondriile celulelor în momentul replicaţiei, astfel, blocând 
aportul de energie şi, ca urmare, moartea celulei. Afectarea, predominant, a tractului intestinal, în special a 
preparatelor din prima generaţie, cum ar fi  doxorubicina, adriablastina, se argumentează prin faptul că meta-
bolismul acestor preparate are loc tocmai în fi cat, iar prin intermediul fi erii se revarsă în intestin. Deoarece 
aici, în intestin, practic nu se mai reabsorb, ele sunt eliminate din organism. Anume în intestin, în special în 
partea intestinului gros, unde tocmai are loc o reabsorbţie masivă a lichidelor, a apei, (este cunoscut faptul că 
pe parcursul a 24 de ore în intestin se absoarbe în medie 1400-1500 ml de apă), are loc o concentrare mare de 
preparat citostatic. Este importantă şi perioada de expoziţie a preparatului. Este cunoscut faptul, că în cazurile 
de constipaţie, doza citostaticelor se măreşte considerabil. Iată de ce, este foarte importantă reglarea activităţii 
intestinale la aceşti bolnavi. În prezent există un şir de noi preparate, în special din rândul antibioticelor antra-
cicline (idarubicina, aclorubicina) care au o toxicitate mai scăzută faţă de tractul gastrointestinal.
Prima descriere a simptomelor colitei necrotizante este legată de tratamentul cu daunorubicina. Ea a fost 
descrisă pentru prima dată de către L.Massino în anul 1968. La un băeţel, la 24 de ore de la introducerea întra-
venoasă a 1,4 mg / 1 kg corp a daunorubicinei, s-a dezvoltat clinica unei enteropatii severe. Conform datelor 
autopsiei, s-a produs spontan o detaşare, o dezlipire totală a mucoasei de la peretele intestinal. Totuşi, conform 
datelor literaturii mondiale, se consideră că doxorubicina (adriablastina) are un efect mult mai toxic faţă de 
tractul gastrointestinal. Această particularitate a adriablastinei lămureşte obţinerea unor rezultate mai rele com-
paratav cu rubomicina în tratamentul leucemiilor mieloide acute. Procentul remisiunii totale la bolnavii ce ur-
mează tratament cu adriablastină este mult mai mic, graţie complicaţiilor ce apar destul de timpuriu din partea 
tractului gastrointestinal, în special în faza de inducţie. Totuşi, stabilirea unei relaţii directe între tratamentul 
cu citostatice, în special cu antraciclinele, şi dezvoltarea enteropatiilor este destul de difi cil. În literatura de 
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specialitate sunt cunoscute rezultatele studiului american efectuat pe două grupe mari de bolnavi cu leucemie 
acută mieloidă, care au urmat tratament de inducţie cu rubomicina în doză de 30 mg/m2 (214 persoane) şi do-
xorubicină în doză de 30 mg/m2 (213 persoane). Din studiu au fost excluse persoanele la care au fost depistate 
semne clinice de afectare a tractului garstrointestinal, cum ar fi : hemoragiile gastrointestinale, hemoragiile 
depistate doar prin analiza de laborator, prezenţa microfl orei patogene, care ar putea contribui la dezvoltarea 
colitei, şi a bolnavilor care au primit tratament cu antibiotice, ce la rândul lor pot contribui la dezvoltarea colitei 
pseudomembranoase. S-a constatat, că la 12 bolnavi care au primit tratament cu doxorubicină s-a dezvoltat 
colită necrotizantă, şi numai la 1 bolnav care a primit tratament cu rubomicină în doză de 45mg/m2. La 12% în 
grupul pacienţilor cu doxorubicină şi numai la 4% la bolnavii cu rubomicină s-a dezvoltat clinica unei stoma-
tite severe. Din acest grup au supravieţuit doar 3 bolnavi, 1 din ei a urmat tratament cu rubomicină. 
Rezultatele studiului efectuat de D.S. Wade confi rmă datele expuse mai sus, şi anume: din 22 de bolnavi 
cu leucemii acute, 16 au urmat doar tratament medicamentos, dintre care 11 au decedat, ca rezultat al compli-
caţiilor tratamentului medicamentos. La 6 bolnavi a fost efectuată laparotomia, din ei 3 bolnavi au supravie-
ţuit. Date statistice denotă faptul cât de importantă devine diagnosticarea, tratarea corectă a complicaţiei ca 
enterocolita.
Afectarea mucoasei cavităţii bucale, faringelui, esofagului reprezintă o complicaţie severă a tratamen-
tului cu metrotrexat. Practic, ele sunt obişnuite în clinica tratamentului cu acest preparat. Cu toate acestea, în 
literatura mondială se cunosc puţine informaţii cu privire la afectarea tractului gastrointestinal în tratamentul 
clasic cu metotrexat. Sunt deja cunoscute în literatura mondială cazurile de apariţie a colitei necrotizante cu 
evoluţia ulterioară în peritonită sub tratament cu doze standard de citozar. Acţiunea citozarului este legată şi de 
faptul că el blochează procesul de regenerare a mucoasei intestinale. Relaţia între doza citozarului şi toxicitate 
este directă. Cu cât este mai mare doza de citozar, cu atât este mai mare toxicitatea preparatului asupra tractu-
lui gastrointestinal. Folosirea dozelor standard de citozar poate contribui la apariţia pancreatitei, simptomele 
clinice fi ind identice cu enteropatiile necrotizante. 
Şi tratamentul cu L-asparaginaza poate contribui la dezvoltarea clinicii pancreatitei.
În aceste situaţii, procesul de afectare a mucoasei intestinale, în special a mucoasei intestinului gros, 
duce rapid la modifi carea gradientului ionic, şi în primul rând, al gradientului K/Na. Acest proces, din punct de 
vedere energetic, este dependent. Deoarece procesul normal de absorbţie a apei din regiunea intestinală are loc 
doar în situaţia unui gradient electrolitic, ionic normal, în situaţia de afectare a acestui gradient, absorbţia apei 
este brusc limitată. Astfel, apa ce vine din intestinul subţire, în segmentul intestinului gros nu este absorbită. 
Acest surplus de lichid este evacuat, fi e sub formă de scaune dese, iar în cazurile mai severe prin diaree. Este 
cunoscut faptul, că în regiunea intestinului gros, în normă, zilnic se absorb în medie 6 litri de apă.
Al doilea factor etiologic important în dezvoltarea enteropatiei, îl reprezintă microfl ora intestinală. În 
normă, în stomac şi în intestinul subţire această microfl oră este în cantitate minimă, iar în intestinul gros, 30% 
constituie microorganisme. Discutând despre rolul microfl orei intestinale în dezvoltarea enteropatiilor, este 
important sâ avem în vedere 2 factori. În primul rând, şi poate unul dintre cei mai importanţi, cu siguranţă 
îl reprezintă fondul imun al pacientului, pe tot parcursul terapiei cu citostatice şi antibiotice. La bolnavii cu 
defi cienţă imună în perioada tratamentului cu citostatice, în perioada de mielosupresie citostatică, este posibi-
lă activarea microfl orei patogene intestinale. Microfl ora patogenă intestinală în această situaţie poate deveni 
cauza unei infecţii generalizate (de exemplu E.coli). La bolnavii la care s-a efectuat chiar şi sanaţie intestinală, 
în tratamentul cu citostatice, în 40% cazuri în analizele de laborator a fost depistată o fl oră relativ patogenă. 
În special au fost depistate colonii importante cu Acinetobacter spp., la fel au fost depistate şi colonii cu coci 
grampozitivi. Astfel de rezultate pot fi  considerate satisfăcătoare. În cazurile când bolnavii nu primesc tratament 
cu antibiotice, în scopul sanaţiei intestinale, microfl ora intestinală are tendinţa de a se transforma predominant 
în gramnegativă (Pseudomonas spp., aur., Clostridias). Colonizarea intestinului cu astfel de microorganisme 
va contribui la dezvoltarea unei endotoxinemii severe. Endotoxinul gramnegativ reprezintă un lipopolisaha-
rid. Lipidul A, partea cea mai activă, activează sistemul de complement prin factorul Hageman – sistemul de 
coagulare şi fi brinoliză, sistemul bradichinină, creşte hemotaxisul leucocitelor polimorfonucleare care duc la 
stazele pulmonare leucocitare (sindromul respirator distres), duc la complicaţii hemodinamice severe, stare de 
febră. Chiar şi doze mici de endotoxin contribuie la apariţia unor stări patofi ziologice grave. Importanţa sanării 
intestinale, stoparea dezvoltării coloniilor microfl orei gramnegative este crucială pentru pacienţii cu imunosu-
presie şi agranulocitoză. Endotoxinul gramnegativ are nu numai un efect general asupra organismului, dar este 
cunoscut şi efectul local, prin afectarea epiteliului intestinal. Este demonstrat faptul că diareea şi hemoragiile 
intestinale se dezvoltă chiar şi prin introducerea intravenoasă în organism a endotoxinului şi nu numai prin 
contact local, direct cu mucoasa intestinală. Acest toxin are acţiune directă, selectivă asupra celulelor epiteliale 
cilindrice mature intestinale, ce contribuie la stocarea lichidului în intestin şi ulterior la apariţia diareei.
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Clirensul endotoxinic se produce cu ajutorul lipoproteidelor de înaltă densitate, la care se alipeşte endo-
toxinul. Acest complex este eliminat prin sistemul reticuloendotelial hepatic şi al splinei. Deoarece la bolnavii 
cu leucemii acute în timpul tratamentului chimioterapeutic constant are loc procesul de distrugere masivă 
celulară, este de presupus că acest sistem reticuloendotelial este suprasolicitat, iar clirensul endotoxinei este 
scăzut, situaţie ce agravează şi mai mult intoxicaţia. Un rol destul de important are alimentaţia bolnavilor în 
această perioadă. Deoarece marea majoritate a bolnavilor în perioada tratamentului polichimioterapeutic se 
alimentează insufi cient, iar în cazurile de afectare a tractului gastrointestinal se afl ă în regim de foame, nivelul 
lipoproteidelor scade la minimum, fapt ce contribuie la scăderea clirensului endotoxinei. În aceste situaţii, este 
foarte importantă alimentarea parenterală.
Este de remarcat faptul că citostaticele (de exemplu, actinomicina) pot creşte puternic sensibilitatea faţă 
de endotoxin. Această afi rmaţie a fost stabilită prin introducerea simultană a citostaticelor şi a endotoxinei. To-
tuşi ea rămâne controversată, deoarece este cunoscut faptul că complicaţiile apar şi după stoparea tratamentului 
cu citostatice. Acest lucru se datorează faptului, că o bună parte din preparatele citostatice rămân în circulaţia 
sangvină timp de 5-7 zile, cum ar fi  antraciclinele, vincristina.
Cum am mai remarcat, la majoritatea bolnavilor ce se afl ă în citopenie, se dezvoltă complicaţii infecţi-
oase, stare de febră. Deseori focarul infecţiei nu poate fi  depistat. Aceste stări necesită prescrierea obligatorie 
a antibioticelor. Este cunoscută relaţia directă între tratamentul cu antibiotice şi dezvoltarea colitelor, chiar şi 
la bolnavii ce nu prezintă stări imunodefi citare. Pe parcursul ultimilor ani, în 100% din cazuri la pacienţii cu 
colite, chiar în cazul tratamentului cu antibiotice, se depistează ştamuri bacteriene ce produc toxine, în special 
Cl.difi cile. Aceste bacterii se constată în 20-50% cazuri de diaree, după tratamentul cu antibiotice, în lipsa 
dezvoltării colitei pseudomembranoase şi în 100%, în cazurile când această colită membranoasă este prezentă. 
Modifi cările pseudomembranoase reprezintă formaţiuni de o nuanţă gălbuie ce estompează de asupra nivelului 
mucoasei intestinale. Ele pot fi  diseminate sau concentrate în conglomerat. În locurile unde membrana este 
dezlipită, mucoasa intestinală reprezintă o suprafaţă ulceroasă. Antibiotice ca clindamicina, lincomicina, da-
lacina C pot duce la apariţia unei colite pseudomembranoase. Cu siguranţă, şi alte antibiotice pot contribui la 
dezvoltarea unei colite pseudomembranoase, cum ar fi : ampicillina, penicillina, cefalosporinele, eritromicina, 
levomicitina. Mai rar în tratamentul cu tetraciclinele. Nu a fost depistat în tratamentul cu aminoglicozide şi 
vancomicină. Cu toate că nu a fost descris nici un caz de apariţie a colitei pseudomembranoase sub tratament 
cu aminoglicozide, în unele lucrări este descrisă afectarea directă a gentamicinei asupra mucoasei intestinale.
Dar există situaţii când mai mulţi factori etiologici pot contribui la apariţia complicaţiilor, cum ar fi : stă-
rile de agranulocitoză induse de cursurile de chimioterapie, complicaţiile infecţioase, hemoragiile intestinale, 
tratamentul cu antibiotice. În astfel de situaţii, nu se poate discuta despre valoarea doar a unui singur factor, 
ce a dus la dezvoltarea catastrofei abdominale. Considerăm că în aceste situaţii este importantă acţiunea lor în 
comun. Atât acţiunea antibioticelor, a citostaticelor, cât şi endotoxinemia, în comun au contribuit la afectarea 
intestinală. Posibil că în această situaţie un rol are şi defi citul inhibitorilor de protează, cum ar fi  alfa-antitrip-
sina. În literatura mondială sunt descrise cazuri de apariţie a colitelor la bolnavii cu defi cit ereditar al acestei 
antiproteaze. Defi citul antiproteazelor nu mai este o noutate în stările septice. Defi citul antiproteazelor poate 
constitui o cauză, o verigă în patogenia dezvoltării enteropatiilor.
Este de remarcat faptul că enteropatiile se dezvoltă doar la bolnavii oncologici şi anume cu leucemii 
acute şi cu limfoame. În aceste situaţii, un rol important are starea imună a bolnavilor. Este cunoscut faptul 
că la bolnavii cu tumori solide, sistemul imun este afectat în măsură mai mică. Probabil, la bolnavii cu le-
ucemii acute şi cu limfoame aparatul gastrointestinal este afectat specifi c. Este cunoscut faptul că în urma 
tratamentului cu preparate citostatice, formaţiunile cu infi ltraţii leucemice deseori se necrotizează până la 
perforaţia peretelui intestinal. Se consideră că anume sistemul limfoid, unde tocmai se concentrează in-
fi ltratele limfoide în intestinul subţire, este mult mai bine dezvoltat comparativ cu intestinul gros. Firesc, 
apare întrebarea, de ce atunci mai des este afectat intestinul gros şi nu cel subţire? Probabil, în cazurile date 
sunt importanţi toţi factorii enumeraţi mai sus. În cazurile tumorilor limfoide are loc infi ltrarea leucemică 
a peretelui intestinal. Dar şi în cazurile leucemiilor mieloide aeastă situaţie nu este cazuistică. Rezultatele 
studiului efectuat în Centrul hematologic pe perioada 1999-2004, din 6 pacienţi cu leucemii mieloide acute, 
decedaţi în urma unei simptomatologii abdominale severe, la 4 au fost depistate infi ltraţii specifi ce ale pe-
retelui intestinului gros.
Înainte de a discuta simptomele clinice, subliniem că enteropatia reprezintă o noţiune complexă. Sub 
tabloul clinic al enteropatiilor se poate ascunde clinica unei colite necrotizante veritabile, a unei colite pse-
udomembranoase, a unei pancreatite acute, a sindromului Badda-Kiari, a hemoragiilor mezenteriale difuze. 
Catastrofa abdominală poate avea loc şi în situaţiile când numărul granulocitelor este normal, fapt ce denotă 
mai degrabă o colită pseudomembranoasă, a disbacteriozei. Iată de ce analizând rezultatele tratamentului le-
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ucemiilor acute este foarte importantă examinarea bolnavilor de la începutul tratamentului, depistarea tuturor 
simptomelor, chiar şi a celor mai mici ce pot duce la apariţia ulterioară a enteropatiilor.
Din luna noiembrie 2007 până în noiembrie 2009 în Centrul hematologic au fost internaţi primar 72 
bolnavi cu leucemii acute.
Din ei 53 cu leucemie mieloidă, 19 cu leucemii limfoblastice şi nediferenţiate. Inducţia remisiunii în 
cazurile leucemiilor mieloide s-a efectuat conform schemelor standarde 7 + 3 sau TAD-9. În cazurile leucemi-
ilor limfoblastice sau nediferenţiate conform programelor D. Heltzoer sau programei RACOP (doxorubicina, 
citozar, ciclofosfan, prednisolon). În grupul bolnavilor cu leucemii mieloide remisiunea s-a obţinut în 26 de 
cazuri, ceea ce constituie 50% din cazuri. În 14 cazuri (27%) s-a constatat rezistenţă la tratamentele standard 
de chimioterapie. Din aceast grup doar la 2 pacienţi (14%) sub tratament pe parcurs s-a obţinut remisiune, 7 
bolnavi au decedat. În 5 cazuri (36%) supravieţuiesc, urmând tratament standard, dar la care nu s-a obţinut 
până în prezent remisiune.
S-a constatat o rată înaltă de mortalitate timpurie în faza tratamentului de inducţie. E de remarcat că 
acest procent este destul de ridicat şi constituie 23% (12 bolnavi). Din 19 pacienţi cu leucemii limfoblastice 
şi nediferenţiate remisiunea s-a obţinut la 11 (58%) bolnavi, rezistenţa la tratament s-a constatat la 6 (31%) 
bolnavi, mortalitatea timpurie s-a stabilit la 11% (2 bolnavi). Analizând rezultatele studiului, remarcăm faptul, 
că rata complicaţiilor tractului intestinal în urma tratamentului este destul de ridicată. La bolnavii cu leucemii 
mieloblastice ea a fost de 13 (25%), la bolnavii cu leucemii limfoblastice şi leucemii nediferenţiate a fost la 2 
(11%) bolnavi. Enteropatiile veritabile au fost constatate la 11 persoane cu leucemii mieloide şi la 1 pacient 
cu leucemie limfoblastică. La 2 pacienţi cu leucemie mieloblastică durerile în regiunea abdominală au apărut 
în afara fazei de agranulocitoză, în lipsa tratamentului polichimioterapeutic. La 1 bolnav cu leucemie limfo-
blastică acută simptomele abdomenului acut au fost constatate la o săptămână de la fi nalizarea programului D. 
Helţer, leucocitele fi ind chiar în limite normale. 
Deoarece se consideră că preparatele citostatice şi antibioticele reprezintă una din cauzele enteropatiilor, 
au fost studiate şi aceste cauze. Tuturor bolnavilor, în perioada tratamentului cu polichimioterapie, li s-au ad-
ministrat antracicline, la marea majoritate – rubomicină în doze de 45mg/m2; practic, toţi au primit şi citozar 
în perioda de inducţie. Citozarul a fost prescris în doze standard 100 mg/m2 de 2 ori intravenos timp de 7 zile. 
Sanaţia intestinală cu ajutorul biseptolului s-a efectuat doar la 16 bolnavi ( la 16 cu leucemiia mieloide şi la 
1 bolnav cu leucemie acută limfoblastică). La 15 bolnavi cu leucemii acute miel. la care a primit biseptol în 
perioada de inducţie a remisiunii, enteropatia s-a dezvoltat doar la 1 bolnav (6,6%), din 36 de bolnavi, la care 
nu s-a folosit biseptol la 10 (27%), la 2 bolnavi nu s-a considerat necesar, deoarece simptomele au apărut mai 
devreme, în perioada neutropeniei critice. Aceste cifre aduc argumente importante pentru tratamentul cu bisep-
tol în doze standard de 960 mg, de 2 ori pe zi, în perioada de inducţie a remisiunii. La 1 pacient cu l.a.l. la care 
a fost diagnosticată enteropatia în perioada granulocitopeniei, sanaţia intestinală nu s-a efectuat.
Au fost obţinute date destul de interesante cu privire la studierea efectului antibioticelor. Un interes deo-
sebit s-a acordat lincomicinei (dalacin C). Deseori în clinica hematologică se foloseşte combinaţia cefalospori-
nelor cu aminiglicozide. Lincomicina este prescrisă pacienţilor cu periostite, sinuzite, cu semne de insufi cenţă 
renală, mai rar la persoanele cu pneumonii. Acest preparat a fost prescris doar la 11 bolnavi din 72. Dar, practic 
la jumătate din ei (la 5) s-au dezvoltat simptome clinice de enteropatii pe fondul terapiei sau la o săptămână 
după stoparea lui. Din 5 bolnavi 3 au decedat. La 2 bolnavi în perioada autopsiei s-au constatat modifcicări 
morfologice ce confi rmă o colită membranoasă. Deci, putem afi rma, că lincomicina are un rol important în 
geneza enteropatiilor. Excluzând din 12 bolnavi cu enteropatii în primul rând bolnavii care au urmat tratament 
cu lincomicină, ulterior bolnavii la care s-a dezvoltat clinica hemoragiilor masive gastrointestinale ( ceea ce au 
făcut şi studiile americane), în total 5 bolnavi, reiese că enteropatia necrotizantă veritabilă s-a constatat doar 
la 7 bolnavi şi anume la 6 cu l.a.m. şi la 1 bolnav cu l.a.l.. Rata acestei patologii în cazurile l.a.m. constituie 
11,5%, în cazurile cu l.a.l. – 5,3%. Dintre ei, 7 bolnavi supravieţuiesc, iar 3 au decedat. Putem concluziona, că 
mortalitatea în rândul acestor bolnavi este destul de mare.
Analizând datele statistice expuse mai sus, putem afi rma că rezultatele studiului nostru vin să confi rme 
rezultatele studiilor mondiale, refl ectate în literatura de specialitate. Rata apariţiei complicaţiilor, ca entero-
patiile necrotizante veritabile, constituie în studiul nostru în medie 10%. Studiul confi rmă necesitatea sanaţiei 
intestinale în perioada neitropeniei şi trombocitopeniei Este important rolul lincomicinei în geneza enteropa-
tiilor.
Un rol important au examenele de laborator, în special cel bacteriologic. Rezultatele acestor investigaţii 
oferă posibilitatea medicilor de a alege antibioticul cel mai efi cient, pentru fi ecare pacient în parte, în scopul 
efectuării unei sanaţii intestinale maximal posibile.
Este necesar de discutat şi problema profi laxiei acestor complicaţii şi metodele de tratament.
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În primul rând este vital necesar de efectuat sanaţia intestinală, în special în perioada de inducţie a tra-
tamentului. Este obligatorie prescrierea antibioticelor cum ar fi  polimixina, colistina, canamicina, ristomicina, 
polimixina. Este destul de efectiv şi biseptolul. Este foarte importantă funcţionarea normală a intestinului: 
scaune zilnice, profi laxia constipaţiilor, deoarece ştim că constipaţiile conduc la creşterea intoxicaţiei. Trata-
mentul îndelungat cu antibiotice necesită prescrierea şi preparatelor antifungice, cum ar fi  nistatin, 2 pastile 3-4 
ori pe zi sau nizoral, 1-2 pastile pe zi, pe perioada tratamentului.
În cazurile apariţiei balonării este obligatorie presrierea unui regim de foame. Este permisă folosirea doar 
a apei fi erte. Nu se recomandă apa minerală, deoarece ea stimulează peristaltica intestinală şi eliminarea secre-
ţiei. Din preparatele antibiotice se prescrie vancomicină în doză de 125 mg de 4 ori pe zi în formă de tablete 
sau 500 mg. de 3 ori pe zi intravenos pe perioda a 7 zile. Acest preparat este foarte efi cient, în primul rând, în 
cazurile apariţiei unei enterocolite pseudomembranoase, deoarece este activ faţă de Cl.difi cile. Cu regret, acest 
preparat este rar de găsit. Este efectiv şi metronidazolul intravenos sau parenteral (trihopol) 250 mg. de 2 ori 
pe zi. Efi cacitatea se dublează în cazurile când pacientul a folosit lincomicina sau dalacin C. Este obligatoriu 
de stopat folosirea acestor preparate în cazurile când apar simptome de afectare a abdomenului. Nu recoman-
dăm folosirea preparatelor care scad peristaltica intestinală, cum ar fi  imodium. Este obligatorie menţinerea în 
normă a balanţei electrolitice, ionice, a lichidelor perfuzate. Pentru tratamentul endotoxinemiei sunt obligatorii 
cantităţi de plazmă proaspăt congelată, care are importanţă şi pentru evitarea dezvoltării sindromului intravas-
cular diseminat, care, cu regret, se observă la toate cazurile cu enteropatii. Este cunoscut faptul că în prezent se 
experimentează preparatul Pentaglobin, care reprezintă anticorpi-IgM faţă de endotoxin. Rezultatele nu sunt 
deloc satisfăcătoare. Deseori colitele necrotizante sub tratamentul cu citostaticile se complică cu peritonitele. 
În cazurile când este suspicionată apariţia peritonitei, este obligatorie efectuarea laparotomiei. În cazurile când 
nu există confi rmare clinică şi de laborator cu privire la dezvoltarea peritonitei, este necesară laparoscopia. 
Mortalitatea în aceste situaţii este destul de ridicată. În cazul când se evită şi nu se efectuează laparotomia, toţi 
pacienţii cu enteropatii decedează. Intervenţia chirurgicală oferă posibilitatea ca o parte din aceşti bolnavi să 
supravieţuească. Din datele statistice americane, din 6 bolnavi operaţi, 3 au supravieţuit. Numai pentru aceşti 
bolnavi merită de efectuat intervenţia chirurgicală.
În concluzie, menţionăm, cât de importantă este problema supusă discuţiei. Existenţa unei simptomato-
logii clinice diverse a enteropatiilor denotă difi cultatea diagnosticării, evaluarea corectă a tratamentului.
Aceste complicaţii apar destul de des în tratamentul bolnavilor cu leucemii şi până în prezent nu există 
recomandări precise cu privire la tratamentul acestor bolnavi.
Summary
Supportive measures have become an integral part of all branches of hematology and oncology.
Supportive therapy is a corner post of hemoblastosis management. This is particularly the case at time when high-
dose entailing protracted cytopenia and immunosuppression have become the rule.
The design and organization of this small information also refl ect this clear clinical orientation as especially im-
portant data are clearly summarized and respect provide and fundamental concepts of critical care in immunosuppressed 
patients and particularly leukemia patients to allow appropriate therapeutic strategies patients with enteropathies.
